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Abstract: 
 
Background:  Acinetobacter baumannii is one of the highly antibiotic-resistant bacteria in 
the world. This bacterium is a cause of endemic and epidemic nosocomial infections and 
despite many efforts, there is still no effective vaccine agains it. NlpD is one of the important 
antigenic agents that stimulate the immune system. So, the aim of this study was to examine 
gene cloning and expression of the nlpD gene of A. baumannii in human dermal fibroblast 
(HDF) cells.  
Materials and Methods: In this experimental study, the nlpD gene was amplified from A. 
baumannii genome using polymerase chain reaction (PCR). Then, the nlpD gene was cloned 
and sub-cloned in pTZ57R/T and pIRES2-EGFP vectors, respectively. Confirmation of gene 
cloning was performed by PCR, restriction endonuclease and sequencing methods. The final 
pIRES2-EGFP-nlpD recombinant vector was transformed into HDF cells using 
electroporation and the expression of target gene was evaluated by RT-PCR. 
Results: In this study, the 831 bp nlpD gene of A. baumannii was amplified successfully. 
Also, the results of the study showed that the recombinant pIRES2-EGFP-nlpD final 
construct was produced. Observation of the 831 bp band on agarose gel in transformed cells 
compared to control cells confirmed the nlpD gene expression in HDF cells.  
Conclusion: The final construct that generates in this study can express the nlpD gene of A. 
baumannii in eukaryotic cells. Successful expression of the target gene can be used as a new 
recombinant vaccine in animal model. The pIRES2-EGFP-nlpD recombinant vector has also 
the potential as a gene vaccine for future research. 
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  ﻣﻘﺪﻣﻪ
- ﮔﺮم ﻣﻨﻔﻲ اﺳﺖ ﻛﻪ ﺑﻪ ﻛﻮﻛﻮﺑﺎﺳﻴﻞﻳﻚ  اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ
ﻛﺸﻒ . [1] ﻃﻠﺐ ﻣﻄﺮح اﺳﺖاﻣﻞ ﻋﻔﻮﻧﻲ ﻓﺮﺻﺖﻮﻋ ﻲ ازﻋﻨﻮان ﻳﻜ
زا اﻳﻦ ﺑﺎﻛﺘﺮي ﺑﻴﻤﺎري .ﮔﺮددﻣﻴﻼدي ﺑﺮ ﻣﻲ 1191ﺳﺎل  اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻪ
-ﻣﻴﻜﺮوﻛﻮﻛﻮس ﻛﺎﻟﻜﻮﺑﺎر از ﺧﺎك ﺟﺪا ﺷﺪه ﺑﻮد، اﺑﺘﺪا ﻛﻪ اوﻟﻴﻦ
ﻫﺎي اﻳﻦ ﮔﺮوه ﺑﺎ ﺑﺮاي ﭼﻨﺪﻳﻦ ﺳﺎل، ﺑﺎﻛﺘﺮي. ﻧﺎﻣﻴﺪه ﺷﺪ اﺳﺘﻴﻜﻮس
ﻣﻴﻼدي،  0591ي ﮔﺬاري ﺷﺪﻧﺪ ﺗﺎ اﻳﻨﻜﻪ در دﻫﻪ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻧﺎمﻧﺎم
  [. 2] ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪﻛﺎر ﻛﺘﺮ ﺑﻪﻧﺎم اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎ
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-ammaG)ي ﮔﺎﻣﺎﭘﺮوﺗﺌﻮﺑﺎﻛﺘﺮﻳﺎ ﺟﻨﺲ اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﻣﺘﻌﻠﻖ ﺑﻪ رده
-anomoduesP)ﻫﺎ دودوﻣﻮﻧﺎدالﻮﺳ ، راﺳﺘﻪ(airetcaboetorp
ﺗﻨﻬﺎ  .اﺳﺖ( eaecallexaroM)و ﺧﺎﻧﻮاده ﻣﻮراﮔﺰﻳﻼﺳﻪ ( selad
اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ، ﺑﻮﻣﺎﻧﻲﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ اﻮﺑﺎﻛﺘﺮﻫﺎ ﻧﻈﻴﺮ ﺘﺗﻌﺪاد اﻧﺪﻛﻲ از اﺳﻴﻨ
-aimocoson .A) زوﻛﻮﻣﻴﺎﻟﻴﺲاﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﻧﺎو  (iittip .A) ﭘﻴﺘﻲ
ﺑﺴﻴﺎري از اﻋﻀﺎي اﻳﻦ ﻛﻨﻨﺪ و در اﻧﺴﺎن اﻳﺠﺎد ﺑﻴﻤﺎري ﻣﻲ( sil
ﻣﺴﺌﻮل ﻃﻴﻒ وﺳﻴﻌﻲ  اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ. [3] زا ﻧﻴﺴﺘﻨﺪﺟﻨﺲ ﺑﻴﻤﺎري
ﻢ و ﺷﺎﻣﻞ ﻋﻔﻮﻧﺖ رﻳﻪ، ﻋﻔﻮﻧﺖ ﺧﻮن، ﻋﻔﻮﻧﺖ زﺧﻫﺎ از ﺑﻴﻤﺎري
ﻫﺎي ﺑﺎﻛﺘﺮي. [4] ﺑﺎﺷﺪﭘﻮﺳﺖ، ﻣﻨﻨﮋﻳﺖ و ﻋﻔﻮﻧﺖ دﺳﺘﮕﺎه ادراري ﻣﻲ
 ،ﻫﺎي ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻲﺟﻨﺲ اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ از ﻧﻈﺮ ﺑﺎﻛﺘﺮي ﺷﻨﺎﺳﻲ و وﻳﮋﮔﻲ
ﺎﻻز ﻫﻮازي اﺟﺒﺎري، ﻧﺎﻣﺘﺤﺮك و ﻓﺎﻗﺪ ﺗﺎژك، ﻏﻴﺮﺗﺨﻤﻴﺮﻛﻨﻨﺪه، ﻛﺎﺗ
- ﺑﻪ اﻏﻠﺐ آﻧﺘﻲاﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ [. 5]ﻣﺜﺒﺖ و اﻛﺴﻴﺪاز ﻣﻨﻔﻲ ﻫﺴﺘﻨﺪ 
ﻛﻪ ﻛﻨﺘﺮل ﻋﻔﻮﻧﺖ ﺣﺎﺻﻞ ﻃﻮريﺑﻪ ؛[6]اﻳﺞ ﻣﻘﺎوم اﺳﺖ ﻫﺎي رﺑﻴﻮﺗﻴﻚ
-ﻫﺎ، ﻓﻠﻮروﺑﻴﻮﺗﻴﻜﻲ ﻧﻈﻴﺮ ﻛﺮﺑﺎﭘﻨﻢﻫﺎي آﻧﺘﻲاز اﻳﻦ ﺑﺎﻛﺘﺮي ﺑﺎ ﮔﺮوه
. ﻫﺎ و آﻣﻴﻨﻮﮔﻠﻴﻜﻮزﻳﺪﻫﺎ ﺑﺎ ﺷﻜﺴﺖ روﺑﺮو ﺷﺪه اﺳﺖﻛﻮﺋﻴﻨﻮﻟﻮن
 اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲﺑﻴﻮﺗﻴﻜﻲ ﻛﻪ ﺑﺮاي ﻛﻨﺘﺮل ﻋﻔﻮﻧﺖ ﺗﺮﻳﻦ آﻧﺘﻲﺟﺪﻳﺪ
ﻫﺎي ﻛﻮﻟﻴﺴﺘﻴﻦ ﻧﺎم دارد، اﻣﺎ ﮔﺰارش ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ،
ﺑﻴﻮﺗﻴﻚ ﻫﺎي ﻣﻘﺎوم ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ اﻳﻦ آﻧﺘﻲﺣﺎﻛﻲ از ﻇﻬﻮر ﺳﻮﻳﻪﻧﻴﺰ اﺧﻴﺮ 
  :ﺧﻼﺻﻪ
 ﻋﺎﻣﻞ ﺑﺎﻛﺘﺮي اﻳﻦ. اﺳﺖ ﺟﻬﺎن در ﻫﺎﺑﻴﻮﺗﻴﻚآﻧﺘﻲ اﻧﻮاع ﺑﺮاﺑﺮ در ﻣﻘﺎوم ﺑﺴﻴﺎر ﻫﺎيﺑﺎﻛﺘﺮي از ﻳﻜﻲ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ :ﺳﺎﺑﻘﻪ و ﻫﺪف
 ﻣﻬﻢ ژﻧﻲآﻧﺘﻲ ﻮاﻣﻞﻋ از ﻳﻜﻲ DplN .ﻧﺪارد وﺟﻮد آن ﻋﻠﻴﻪ ﻣﻮﺛﺮي واﻛﺴﻦ ﻫﻨﻮز و ﺑﻮده ﮔﻴﺮﻫﻤﻪ ﻳﺎ ﺑﻮﻣﻲ ﺻﻮرتﺑﻪ ﺑﻴﻤﺎرﺳﺘﺎﻧﻲ ﻫﺎيﻋﻔﻮﻧﺖ
 ﺑﺎﻛﺘﺮي Dpln ژن ﺑﻴﺎن ﺑﺮرﺳﻲ و ﺳﺎزيﻛﻠﻮن ﺗﺤﻘﻴﻖ، اﻳﻦ از ﻫﺪف ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ،. ﮔﺮددﻣﻲ ﻣﻴﺰﺑﺎن اﻳﻤﻨﻲ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﺗﺤﺮﻳﻚ ﺳﺒﺐ ﻛﻪ اﺳﺖ
   .اﺳﺖ (tsalborbif lamred namuH) FDH ﻫﺎيﺳﻠﻮل در ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ
 ژن ،ﺳﭙﺲ. ﺷﺪ ﺗﻜﺜﻴﺮ RCP روش از اﺳﺘﻔﺎده ﺑﺎ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ ﺑﺎﻛﺘﺮاﺳﻴﻨﺘﻮ ژﻧﻮم روي از Dpln ژن ﺗﺠﺮﺑﻲ ﺗﺤﻘﻴﻖ اﻳﻦ در :ﻫﺎﻣﻮاد و روش
 ﺳﻪ ﺑﺎ ژن ﺳﺎزيﻛﻠﻮن ﺻﺤﺖ ﺗﺎﻳﻴﺪ. ﮔﺮدﻳﺪ ﻛﻠﻮنﺳﺎب و ﺳﺎزيﻛﻠﻮن PFGE-2SERIp و T/R75ZTp ﻫﺎيﻧﺎﻗﻞ در ﺗﺮﺗﻴﺐﺑﻪ ﻣﺬﻛﻮر
 ﺑﺎ Dpln-PFGE-2SERIp ﻧﻬﺎﻳﻲ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻧﺎﻗﻞ ،ﺳﭙﺲ. ﮔﺮﻓﺖ ﻗﺮار ارزﻳﺎﺑﻲ ﻣﻮرد ﺗﻮاﻟﻲ ﺗﻌﻴﻴﻦ و دﻫﻨﺪه ﺑﺮش ﻫﺎيآﻧﺰﻳﻢ ،RCP روش
   .ﺷﺪ ﺑﺮرﺳﻲ RCP-TR روش ﺑﺎ ﻫﺎﺳﻠﻮل اﻳﻦ در ﻫﺪف ژن ﺑﻴﺎن و ﮔﺮدﻳﺪ ﻣﻨﺘﻘﻞ FDH ﻫﺎيﺳﻠﻮل ﺑﻪ اﻟﻜﺘﺮوﭘﻮرﻳﺸﻦ ﻛﻤﻚ
 ﺳﺎزواره ﻛﻪ داد ﻧﺸﺎن ﺗﺤﻘﻴﻖ ﻧﺘﺎﻳﺞ ،ﭼﻨﻴﻦﻫﻢ. ﺷﺪ ﺗﻜﺜﻴﺮ ﻣﻮﻓﻘﻴﺖ ﺑﺎ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ Dpln ژن ﺑﻪ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﺎزي ﺟﻔﺖ 138 ﻗﻄﻌﻪ :ﻧﺘﺎﻳﺞ
 رمﻮﺗﺮاﻧﺴﻔ ﻫﺎيﺳﻠﻮل در ،RCP-TR اﻧﺠﺎم از ﭘﺲ ﺑﺎزي ﺟﻔﺖ 138 ﺑﺎﻧﺪ ﻣﺸﺎﻫﺪه. اﺳﺖ ﮔﺮﻳﺪه ﺗﺸﻜﻴﻞ Dpln-PFGE-2SERIp ﻧﻬﺎﻳﻲ
  .ﺑﺎﺷﺪﻣﻲ FDHﻫﺎيﺳﻠﻮل در Dpln ژن ﺑﻴﺎن ﻣﻮﻳﺪ ﺷﺎﻫﺪ، ﻫﺎيﺳﻠﻮل ﺑﻪ ﻧﺴﺒﺖ ﺷﺪه
ﺑﻴﺎن . ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ دارد ﻫﺎيرا در ﺳﻠﻮل اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ Dplnﺳﺎزواره ﻧﻬﺎﻳﻲ ﺳﺎﺧﺘﻪ ﺷﺪه در اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺗﻮان ﺑﻴﺎن ژن  :ﮔﻴﺮيﻧﺘﻴﺠﻪ
-ﻫﻢ. ﻣﺪﻧﻈﺮ ﻗﺮار ﮔﻴﺮد ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐﻋﻨﻮان ﻳﻚ واﻛﺴﻦ زاﻳﻲ در ﺣﻴﻮاﻧﺎت آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﺑﻪﺑﺮرﺳﻲ اﻳﻤﻨﻲ راﺳﺘﺎيﺗﻮاﻧﺪ در ﻣﻲ ژن ﻫﺪفﻣﻮﻓﻖ 
  .ﻋﻨﻮان واﻛﺴﻦ ژﻧﻲ در ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت آﻳﻨﺪه ﺑﺮﺧﻮردار اﺳﺖاز ﭘﺘﺎﻧﺴﻴﻞ ﻻزم ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻪ Dpln-PFGE-2SERIp ﺳﺎزواره ،ﭼﻨﻴﻦ
  RCP-TR، ﺑﻴﺎن ژن، Dpln، ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ :ﺪيﻛﻠﻴواژﮔﺎن
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اﻳﺠﺎد ﻛﻨﻮن واﻛﺴﻦ ﻣﻮﺛﺮي ﻋﻠﻴﻪ اﻳﻦ ﺑﺎﻛﺘﺮي ﺗﺎﻫﺮﭼﻨﺪ  [.7] اﺳﺖ
ﻋﻨﻮان ﻛﺎﻧﺪﻳﺪاﻫﺎي واﻛﺴﻦ ﻋﻠﻴﻪ اﻣﺎ ﻣﻮارد ﻣﺘﻌﺪدي ﺑﻪ ،ﻧﺸﺪه اﺳﺖ
-واﻛﺴﻦﺑﺮﺧﻲ از . اﻧﺪﻣﻮرد ارزﻳﺎﺑﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ
اﻧﺪ ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﺗﺎﻛﻨﻮن در اﻳﻦ زﻣﻴﻨﻪ ﻣﻮرد ﺗﺤﻘﻴﻖ و ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻪ
ﺳﺒﺐ اﻳﺠﺎد اﻳﻤﻨﻲ ﻧﺴﺒﻲ ( اﻏﻠﺐ ﻣﻮش)و در ﺣﻴﻮاﻧﺎت آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ 
ﺑﺎﻛﺘﺮي ﻛﺸﺘﻪ ﺷﺪه، ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﭘﻮﺷﺶ ﺧﺎرﺟﻲ، : اﻧﺪ ﺷﺎﻣﻞﺷﺪه
ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ  و 1Kﺳﺎﻛﺎرﻳﺪ ﻛﭙﺴﻮﻟﻲ ﻫﺎي ﻏﺸﺎي ﺧﺎرﺟﻲ، ﭘﻠﻲوزﻳﻜﻮل
ﻫﺎي ﻣﺘﻨﻮع و ﻣﺘﻌﺪدي ﻧﻈﻴﺮ  واﻛﺴﻦ [.4] ﺪﻨﺎﺷﺑﻣﻲ Aﻏﺸﺎي ﺧﺎرﺟﻲ 
 واﻛﺴﻦ. اﻧﺪﺷﺪه اﺑﺪاع ﻫﺎي ﺑﺎﻛﺘﺮﻳﺎﻳﻲﻫﺎي ژﻧﻲ ﻋﻠﻴﻪ ﻋﻔﻮﻧﺖواﻛﺴﻦ
-روش ﺑﺎ آن ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺑﺎ ﻛﻪ اﺳﺖ ANDواﻛﺴﻦ ﺑﺮ ﭘﺎﻳﻪ  ﻧﻮع ﻳﻚ ژﻧﻲ
اﻳﺠﺎد  ﺑﺎﻋﺚ زﻧﺪه، ﻣﻮﺟﻮد ﺑﻪ آن ﺗﺰرﻳﻖ و ژﻧﺘﻴﻚ ﻣﻬﻨﺪﺳﻲ ﻫﺎي ﻧﻮﻳﻦ
 ﻫﺎي ﺑﻴﻤﺎري ﺮاﺑﺮﺑ ﺗﻮاﻧﺪ در ﻣﻲ واﻛﺴﻦ اﻳﻦ. ﺷﻮد ﻣﻲ اﻳﻤﻨﻲ ﭘﺎﺳﺦ
ﻫﺎ،  وﻳﺮوس ﻫﺎ، ﺑﺎﻛﺘﺮيﻣﺜﻞ  ﻋﻔﻮﻧﻲ زايﺑﻴﻤﺎري ﻋﻮاﻣﻞ از ﻧﺎﺷﻲ
 ﺑﺎ ﻫﺎ ﺑﻴﻤﺎري و ﻫﺎ ﺳﺮﻃﺎن ﺑﺮاي ﺣﺘﻲ و ﻫﺎ ايﻳﺎﺧﺘﻪﺗﻚ و ﻫﺎﻗﺎرچ
 در ﻛﻪاﺳﺖ  ﺷﺪه دﻳﺪه. ﮔﻴﺮد ﻗﺮار اﺳﺘﻔﺎده ﻣﻮرد ژﻧﺘﻴﻜﻲ ﻣﻨﺸﺎء
 اﻳﺠﺎد ﻣﻮﺟﺐ AND وﺳﻴﻠﻪﺑﻪ واﻛﺴﻴﻨﺎﺳﻴﻮن ﺣﻴﻮاﻧﺎت آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ
ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﺮ اﺳﺎس  [.8] دﻮﺷﻣﻲﻋﻔﻮﻧﻲ  ﻋﻮاﻣﻞ از ﻴﺎريﺑﺴ ﻋﻠﻴﻪ اﻳﻤﻨﻲ
ژن در آﻧﺘﻲ 26ﺗﻌﺪاد ، 3102ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺘﻪ در ﺳﺎل ﻳﻚ 
اﻳﻦ . ﻧﺪاهﺑﺮرﺳﻲ ﺷﺪ اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ ﻫﺎيﺳﻮﻳﻪ ﺗﻌﺪاد زﻳﺎدي از
ﻳﺎﺑﻲ ﺑﻪ واﻛﺴﻨﻲ ﻣﻮﺛﺮ ﻋﻠﻴﻪ اﻳﻦ ﻋﺎﻣﻞ ﻣﻨﻈﻮر دﺳﺖﻫﺎ ﺑﻪژنآﻧﺘﻲ
ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺗﻮﻟﻴﺪي ﻗﺮارﮔﻴﺮي ﻋﻔﻮﻧﻲ از ﻟﺤﺎظ ﻗﺎﺑﻠﻴﺖ اﻧﺤﻼل، ﺟﺎﻳﮕﺎه 
ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺮرﺳﻲ ﺳﻮﻳﻪﺣﻔﻆ ﺷﺪﮔﻲ ﺗﻮاﻟﻲ ژﻧﻲ ﺑﻴﻦ در ﺳﻠﻮل و 
ژن ﺑﺴﻴﺎر ﺧﻮب آﻧﺘﻲ 24ﻧﺘﺎﻳﺞ اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﻳﺎﻓﺘﻦ . ﻧﺪاهﺷﺪ
ﻛﺎﻧﺪﻳﺪاﻫﺎي  اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲﮔﺮدﻳﺪ ﻛﻪ ﺑﺮاي اﻳﺠﺎد واﻛﺴﻦ ﻋﻠﻴﻪ 
ﻫﺎ، ﻧﻮﻋﻲ ژنﻳﻜﻲ از اﻳﻦ آﻧﺘﻲ. ﻣﻨﺎﺳﺒﻲ ﺗﺸﺨﻴﺺ داده ﺷﺪﻧﺪ
ﻣﺤﺼﻮل . ﺷﻮدرﻣﺰﮔﺬاري ﻣﻲ Dplnﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺑﻮد ﻛﻪ ﺗﻮﺳﻂ ژن ﻟﻴﭙﻮﭘ
ﻣﺤﺼﻮل ژن [. 9]اﺳﻴﺪ آﻣﻴﻨﻪ اﺳﺖ  672داراي  Dplnﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻲ ژن 
ﻫﺎ و ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي ﻣﻬﻢ وﻳﺮوﻻﻧﺲ در ﺑﺎﻛﺘﺮيژنﻳﻜﻲ از آﻧﺘﻲ Dpln
ﻳﺮﺳﻴﻨﻴﺎ ﻋﻨﻮان ﻣﺜﺎل، ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺘﻪ در ﺑﺎﻛﺘﺮي ﺑﻪ. ﻫﺎﺳﺖ
از  Dplnﺪ ﻛﻪ ﺣﺬف ژن دﻫﻧﺸﺎن ﻣﻲ( sitsep ainisreY) ﭘﺴﺘﻴﺲ
زاﻳﻲ آن ﺑﻴﻤﺎريﺑﻘﺎ و زوم اﻳﻦ ﺑﺎﻛﺘﺮي ﺳﺒﺐ ﻛﺎﻫﺶ ﺷﺪﻳﺪ ﻮﻛﺮوﻣ
اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﻃﻮرﻛﻪ در ﻣﺒﺎﺣﺚ ﺑﺎﻻ اﺷﺎره ﺷﺪ ﻫﻤﺎن [.01] ﺧﻮاﻫﺪ ﺷﺪ
ﻫﺎي درﻣﺎﻧﻲ را ﻜﻞﻫﺎﺳﺖ و ﭘﺮوﺗﺑﺎﻛﺘﺮيﺗﺮﻳﻦ ﻳﻜﻲ از ﻣﻮﻓﻖﺑﻮﻣﺎﻧﻲ 
از ﻃﺮﻓﻲ ﺗﺎﻛﻨﻮن واﻛﺴﻦ ﻣﻮﺛﺮي  .ﻛﻨﺪﺎ ﺷﻜﺴﺖ روﺑﺮو ﻣﻲﻣﻌﻤﻮﻻ ﺑ
ﻳﺎﻓﺘﻦ راﻫﻲ ﺑﺮاي ﻟﺬا  ،[4]اﻳﻦ ﺑﺎﻛﺘﺮي ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻧﺸﺪه اﺳﺖ ﻋﻠﻴﻪ 
در . رﺳﺪﻧﻈﺮ ﻣﻲﭘﻴﺸﮕﻴﺮي از اﻳﻦ ﻋﺎﻣﻞ ﻋﻔﻮﻧﻲ ﺧﻄﺮﻧﺎك ﺿﺮوري ﺑﻪ
ﺳﺎزي و ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻴﺎن اﻗﺪام ﺑﻪ ﻛﻠﻮنﻫﻤﻴﻦ راﺳﺘﺎ، در ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺣﺎﺿﺮ 
 lamred namuH) FDHﻫﺎي ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ در ﺳﻠﻮل Dplnژن 
  .ﺷﺪه اﺳﺖ (stsalborbif
  ﻫﺎﻣﻮاد و روش
   اﻧﺴﺎﻧﻲﻫﺎي و ﺳﻠﻮلﻫﺎ، ﻧﺎﻗﻠﻴﻦ ژن ﺑﺎﻛﺘﺮي
ﺑﺮاي اﻧﺠﺎم اﻳﻦ ﭘﮋوﻫﺶ ﺗﺠﺮﺑﻲ از دو ﺳﻮﻳﻪ ﺑﺎﻛﺘﺮﻳﺎﻳﻲ 
ﺳﻮﻳﻪ از  Dplnدﺳﺖ آوردن ژن ﻪﻣﻨﻈﻮر ﺗﻜﺜﻴﺮ و ﺑﺑﻪ. اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
ﺑﻬﺮه ( 60691 CCTA) اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲﺑﺎﻛﺘﺮي  اﺳﺘﺎﻧﺪارد
ﺳﺎزي ژن و ﺗﻜﺜﻴﺮ وﻛﺘﻮرﻫﺎي ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻧﻴﺰ ﻣﻴﺰﺑﺎن ﻛﻠﻮن. ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ
 از ژن ﺳﺎزيﻛﻠﻮن ﻣﻨﻈﻮرﺑﻪ. ﺑﻮد F01POTﺳﻮﻳﻪ  iloc .Eﻛﺘﺮي ﺑﺎ
 اﺳﺘﻔﺎده PFGE-2SERIp و  T/R75ZTpﻫﺎيﻧﺎم ﺑﻪ ﻧﺎﻗﻞ دو
ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده  rotcev-Tﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﺑﻪ T/R75ZTpوﻛﺘﻮر . ﺷﺪ
 اﻳﻦ ﻧﺎﻗﻞ. ﻣﻨﺎﺳﺐ اﺳﺖ RCPﺳﺎزي ﻣﺤﺼﻮﻻت ﺑﻮده و ﺑﺮاي ﻛﻠﻮن
ﻒ و ﺑﻪ ﺷﻜﻞ ﺻﻮرت ﻣﺨﻔﻛﻪ ﺑﺮاي ﺳﻬﻮﻟﺖ ﻧﮕﺎرش در اﻳﻦ ﻣﻘﺎﻟﻪ ﺑﻪ
ﻓﻴﺸﺮ، ﺗﺮﻣﻮ) A/Tﺳﺎزي ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﻛﻴﺖ ﻛﻠﻮن ،ﺷﻮدﻣﻲ ﻧﻮﺷﺘﻪ ZTp
و اﺳﺖ ﺟﻔﺖ ﺑﺎز  6882ﺑﺮاﺑﺮ  ZTpاﻧﺪازه وﻛﺘﻮر . اﺳﺖ( آﻣﺮﻳﻜﺎ
. ﺑﺎﺷﺪﻴﻦ ﻣﻲﺳﻴﻠآﻣﭙﻲﺑﻴﻮﺗﻴﻚ ﻲآﻧﺘﺑﻪ ﻣﻘﺎوت  ﮔﺮ اﻧﺘﺨﺎﺑﻲ آن ژنﻧﺸﺎن
ﻛﻪ در ( ﻛﻠﻮﻧﺘﻚ، آﻣﺮﻳﻜﺎ) PFGE-2SERIpﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ  ﻧﺎﻗﻞ ﺑﻴﺎﻧﻲ
، ﻳﻚ وﻛﺘﻮر رودﻛﺎر ﻣﻲﺑﻪ ERIpرت ﻣﺨﻔﻒ ﺻﻮاﻳﻦ ﻣﻘﺎﻟﻪ ﺑﻪ
داراي  ﺑﻮده و ﺟﻔﺖ ﺑﺎز 8035ﺑﻪ اﻧﺪازه  ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ ﻏﻴﺮ وﻳﺮوﺳﻲ
ﻫﺎي در ﺳﻠﻮلﺑﺮاي ﺑﻴﺎن ژن ﻛﻠﻮن ﺷﺪه  VMCﺗﻮر ﻗﻮي ﻮﻣﭘﺮو
ﺑﻴﻮﺗﻴﻜﻲ اﻧﺘﺨﺎﺑﻲ آن در ﮔﺮﻫﺎي آﻧﺘﻲﻧﺸﺎن. ﺑﺎﺷﺪﻣﻲﭘﺴﺘﺎﻧﺪاران 
ﺑﻪ  ﺗﺮﺗﻴﺐ ﺷﺎﻣﻞ ﻣﻘﺎوﻣﺖﭘﺮوﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ و ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ ﺑﻪ ﻫﺎيﺳﻠﻮل
ﻋﻨﻮان ﻣﻴﺰﺑﺎن ﻧﻴﺰ ﺑﻪ FDH ﺳﻠﻮل. ﻛﺎﻧﺎﻣﺎﻳﺴﻴﻦ و ﻧﺌﻮﻣﺎﻳﺴﻴﻦ اﺳﺖ
  . ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻴﺎن ژن ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
  
  Dpln و ﺗﻜﺜﻴﺮ ژنAND اﺳﺘﺨﺮاج 
ﺑﺎ  اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲﻧﻮﻣﻲ از ژ AND ﺳﺎزيﺧﺎﻟﺺ 
ﻏﻠﻈﺖ . اﻧﺠﺎم ﺷﺪ (اﻳﺮان ،ﺳﻴﻨﺎژن) ANDاز ﻛﻴﺖ اﺳﺘﺨﺮاج  اﺳﺘﻔﺎده
 0001-DN) ﻧﺎﻧﻮدراپ از اﺳﺘﻔﺎده ﺑﺎ ﺗﺨﻠﻴﺺ ﺷﺪه AND ﻛﻴﻔﻴﺖو 
ردﻳﻒ  Dplnﺑﺮاي ﺗﻜﺜﻴﺮ ژن . ﮔﺮﻓﺖ ﻗﺮار ارزﻳﺎﺑﻲ ﻣﻮرد( baLqeP
در  ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪي آن از درون ژﻧﻮم ﺛﺒﺖ ﺷﺪه 
. ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ 892610PCﭘﺎﻳﮕﺎه ﺑﺎﻧﻚ ﺟﻬﺎﻧﻲ ژن ﺑﻪ ﺷﻤﺎره دﺳﺘﺮﺳﻲ 
 اﻓﺰارﻧﺮم ﻛﻤﻚ ﺑﺎ ﺗﺤﻘﻴﻖ اﻳﻦ در اﺳﺘﻔﺎده ﻣﻮرد ﭘﺮاﻳﻤﺮﻫﺎي ،ﺳﭙﺲ
ردﻳﻒ ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪي ﭘﺮاﻳﻤﺮﻫﺎي  .ﺷﺪﻧﺪ ﻃﺮاﺣﻲ rennuR eneG
  :ﺻﻮرت زﻳﺮ اﺳﺖﻃﺮاﺣﻲ ﺷﺪه در اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺑﻪ
    '3-CAACGGGTCAATTTACGTATCTAGAGTG-'5:F
 '3-GCGTTTAGAAAATGGTTTAATCCTCGAGTGA-'5:R
از ﻳﻚ  Dplnﺳﺎزي و ﻳﺎ ﺧﺎرج ﺳﺎﺧﺘﻦ ژن ﺳﻬﻮﻟﺖ ﻛﻠﻮن ﺮايﺑ
ﻫﺎي ﻣﺘﻔﺎوت دﻳﮕﺮ، در اﻧﺘﻬﺎي ﻣﺠﺪد آن در ﻧﺎﻗﻞﺳﺎزي ﻮنو ﻛﻠ ﻧﺎﻗﻞ
ﺑﺮش آﻧﺰﻳﻤﻲ درﻧﻈﺮ  ﭘﺮاﻳﻤﺮﻫﺎي ﻃﺮاﺣﻲ ﺷﺪه، ﺟﺎﻳﮕﺎهﭘﺮﻳﻢ -5
ﺳﺎﻳﺖ رﻓﺖ ﻛﻪ ﺟﺎﻳﮕﺎه ﺑﺮش در ﺗﻮاﻟﻲ ﭘﺮاﻳﻤﺮ ﻃﻮريﺑﻪ ؛ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ
ﺳﺎﻳﺖ ﺑﺮﮔﺸﺖ  ﭘﺮاﻳﻤﺮ و در ﺗﻮاﻟﻲ IIlgBﺑﺮاي آﻧﺰﻳﻢ  TCTAGA
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ﻬﺎ ﻧﻧﻮاﺣﻲ ﻛﻪ زﻳﺮ آ)ﻗﺮار داده ﺷﺪ  IcaSﺑﺮاي آﻧﺰﻳﻢ  CTCGAG
ﺑﺮش  ﻫﺎيدر ﺑﺎﻻدﺳﺖ ﻫﺮﻳﻚ از ﺳﺎﻳﺖ(. ﺧﻂ ﻛﺸﻴﺪه ﺷﺪه اﺳﺖ
 آزﻣﺎﻳﺶ. ﺷﺪ ﻋﻨﻮان ﭘﺎﻳﻪ درﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪ ﺑﻪآﻧﺰﻳﻤﻲ ﺗﻌﺪاد ﺳﻪ ﻧ
 ﺑﺎﻓﺮ از ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ 2/5 ﺣﺎوي ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ 52 ﻧﻬﺎﻳﻲ ﺣﺠﻢ در RCP
- ﻣﻴﻜﺮو 002 ،(ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ 1) 2lCgM ﻣﻮﻻرﻣﻴﻠﻲ 2 ،X01 RCP
 از ﻫﺮﻳﻚ از ﻧﺎﻧﻮﻣﻮﻻر 001 ،(ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ 0/5) sPTNd ﻣﻮﻻر
-ﻧﺎﻧﻮ 001 ،(ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ از ﻫﺮ ﭘﺮاﻳﻤﺮ 1) ﻫﺎي رﻓﺖ و ﺑﺮﮔﺸﺖﭘﺮاﻳﻤﺮ
 2) اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲﺗﺨﻠﻴﺺ ﺷﺪه از  ژﻧﻮﻣﻲ AND از ﮔﺮم
 0/52)qaT  ﭘﻠﻴﻤﺮاز AND آﻧﺰﻳﻢ واﺣﺪ 1 و ،(ANDﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻜﺮو
-ﺳﻴﻨﺎﺳﺎﺧﺖ ﺷﺮﻛﺖ  RCPﻫﻤﻪ ﻣﻮاد و واﻛﻨﺸﮕﺮﻫﺎي ) (ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ
 .ﺷﺪ اﻧﺠﺎم( آﻟﻤﺎن اﭘﻨﺪروف،) ﺳﺎﻳﻜﻠﺮ  ﺗﺮﻣﺎل دﺳﺘﮕﺎه در (اﻳﺮان ژن،
ﺻﻮرت ﺗﻚ ﺑﻪ دﻗﻴﻘﻪ واﺳﺮﺷﺖ ﺷﺪن اﺑﺘﺪاﻳﻲ 5 ﺑﺮﻧﺎﻣﻪ دﻣﺎﻳﻲ ﺷﺎﻣﻞ
دﻣﺎﻳﻲ ﭼﺮﺧﻪ  03 ،ﺳﭙﺲ ﮔﺮاد،درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 49در دﻣﺎي  ايﻣﺮﺣﻠﻪ
- ﮔﺮاد ﺑﻪدرﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 49ﺷﺎﻣﻞ واﺳﺮﺷﺖ ﺷﺪن در دﻣﺎي ﻣﺘﻨﺎوب 
 1ﻣﺪت ﮔﺮاد ﺑﻪﻲدرﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘ 26دﻗﻴﻘﻪ، اﺗﺼﺎل در دﻣﺎي  1ﻣﺪت 
دﻗﻴﻘﻪ و  1ﻣﺪت ﮔﺮاد ﺑﻪدرﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 27دﻗﻴﻘﻪ، ﻃﻮﻳﻞ ﺷﺪن در دﻣﺎي 
دﻗﻴﻘﻪ  01ﻣﺪت ﮔﺮاد ﺑﻪدرﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 27ﻃﻮﻳﻞ ﺷﺪن ﻧﻬﺎﻳﻲ در دﻣﺎي 
ﻫﺎي ژل ﺑﻪ ﭼﺎﻫﻚآن ﻣﺤﺼﻮﻻت  RCPﭘﺲ از اﻧﺠﺎم . اﻧﺠﺎم ﺷﺪ
وﻟﺖ  09در و ﺷﺪه ﺣﺎوي اﺗﻴﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ ﻣﻨﺘﻘﻞ  درﺻﺪ 1آﮔﺎرز 
و ﺑﺎ ﻧﻮر ﻣﺎوراي ﺑﻨﻔﺶ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺪ ﻪ اﻟﻜﺘﺮوﻓﻮرز ﺷﺪدﻗﻴﻘ 03ﻣﺪت ﺑﻪ
  . ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪ
  
  A/Tﺳﺎزي ﻛﻠﻮن
ﻣﻄﺎﺑﻖ آﻧﭽﻪ ﻛﻪ در ﺑﺎﻻ ﻣﻮرد اﺷﺎره  A/Tﺳﺎزي ﻛﻠﻮن ﺑﺮاي
در اﻳﻦ . اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ (، آﻣﺮﻳﻜﺎﺗﺮﻣﻮﻓﻴﺸﺮ) rotcev-Tاز  ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
و در وﻛﺘﻮر ﺷﺪه ﺗﻬﻴﻪ  Dplnﻣﺮﺣﻠﻪ ﻻزم اﺳﺖ ﻗﻄﻌﻪ ﺧﺎﻟﺼﻲ از ژن 
ﺻﻮرت ﺑﻪ Tداراي ﻳﻚ ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪ  ZTpﺘﻮر وﻛ .درج ﮔﺮدد ZTp
 rotcev-T دﻟﻴﻞ ﺑﻪ آنﻫﻤﻴﻦ رﺷﺘﻪ در ﻫﺮ اﻧﺘﻬﺎي ﺧﻮد اﺳﺖ و ﺑﻪﺗﻚ
 ANDﻫﺎي از آﻧﺰﻳﻢ ﺗﻌﺪادي از ﻃﺮف دﻳﮕﺮ، وﻳﮋﮔﻲ. ﺷﻮدﮔﻔﺘﻪ ﻣﻲ
ﻳﻚ  RCP تﭘﻠﻴﻤﺮاز اﻳﻦ اﺳﺖ ﻛﻪ در دو اﻧﺘﻬﺎي ﻣﺤﺼﻮﻻ
-از .دﻫﻨﺪاي ﻗﺮار ﻣﻲرﺷﺘﻪﺻﻮرت ﺗﻚﺑﺪون اﻟﮕﻮ و ﺑﻪ Aﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪ 
ﺣﺎﺻﻞ از ﺗﻜﺜﻴﺮ  ﺗﻮان ﻣﺤﺼﻮﻻتﻣﻲ ،اﺳﺖ T ﺑﺎ ﻣﻜﻤﻞ Aآﻧﺠﺎﻛﻪ 
ﻛﺮد و ﺑﻪ اﻳﻦ ﺳﻴﺴﺘﻢ  درجراﺣﺘﻲ ﺑﻪ Tرا در وﻛﺘﻮر  RCP ﺑﻪ روش
 در ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺣﺎﺿﺮ ﻗﻄﻌﺎت. ﮔﻮﻳﻨﺪ A/T ﺳﺎزيﻳﺎ ﻫﻤﺴﺎﻧﻪ ﺳﺎزيﻛﻠﻮن
 ﺎرز اﻟﻜﺘﺮوﻓﻮرز ﺷﺪﻧﺪ و در ﺑﺮاﺑﺮروي ژل آﮔ Dplnژن  ﺷﺪه ﺗﻜﺜﻴﺮ
ﺑﺎ آﮔﺎرز ﻫﻤﺮاه  Dplnﺑﻮط ﺑﻪ ژن ﻣﺮ ANDﻗﻄﻌﻪ  ﻣﺎوراي ﺑﻨﻔﺶﻧﻮر 
ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻛﻴﺖ  Dplnژن . اﺳﻜﺎﻟﭙﻞ ﺑﺮﻳﺪه ﺷﺪ آن ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از
. ﺷﺪ ﺗﺨﻠﻴﺺ( ﻛﺮه ﺟﻨﻮﺑﻲ ،reenoiB)از ژل  AND ﺳﺎزيﺧﺎﻟﺺ
ﺑﺮاﺳﺎس  ZTpو وﻛﺘﻮر  RCPواﻛﻨﺶ اﺗﺼﺎل ﺑﻴﻦ ﻣﺤﺼﻮﻻت 
 (noitamrofsnarT)ﺗﺮارﻳﺰش . روش ﻛﺎر ﻛﻴﺖ ﺻﻮرت ﭘﺬﻳﺮﻓﺖ
روش ﺑﻪ F01POTﺳﻮﻳﻪ  iloc .Eﻛﺘﺮي ﻣﺤﺼﻮل اﺗﺼﺎل در ﺑﺎ
و ﻣﺘﻌﺎﻗﺐ آن ﺑﺎ اﻧﺠﺎم ( ﻣﻮﻻر 0/1 2lCaC دﺑﺎ ﻛﺎرﺑﺮ)ﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻲ 
ﻣﻄﺎﺑﻖ ( ﺛﺎﻧﻴﻪ 09ﻣﺪت ﮔﺮاد ﺑﻪدرﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 24)ﺷﻮك ﺣﺮارﺗﻲ 
ﻫﺎي ﻣﺬﻛﻮر ﺑﺎﻛﺘﺮي ،ﺳﭙﺲ [.11] ﻫﺎي اﺳﺘﺎﻧﺪارد اﻧﺠﺎم ﺷﺪروش
ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم در  001)ﺳﻴﻠﻴﻦ آﮔﺎر ﺣﺎوي آﻣﭙﻲ-BLروي ﭘﻠﻴﺖ ﻛﺸﺖ 
ﺳﺎﻋﺖ  81ﻣﺪت ﻫﺎي ﻛﺸﺖ ﺑﻪﭘﻠﻴﺖ. ﻛﺸﺖ داده ﺷﺪﻧﺪ( ﻟﻴﺘﺮﻴﻠﻲﻫﺮ ﻣ
ﻫﺎي ﺣﺎﺻﻞ ﻧﻲﻮﮔﺬاري ﺷﺪه و ﻛﻠﮔﺮاد، ﮔﺮﻣﺨﺎﻧﻪدرﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 73در 
ﺑﺮاي . ﮔﺮي ﺣﻀﻮر ژن ﻛﻠﻮن ﺷﺪه ارزﻳﺎﺑﻲ ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪﺑﺮاي ﻏﺮﺑﺎل
و ﺑﺮرﺳﻲ ﺗﺸﻜﻴﻞ  ZTpﺗﺎﻳﻴﺪ ﺣﻀﻮر ژن ﻛﻠﻮن ﺷﺪه در وﻛﺘﻮر 
ﻀﻢ آﻧﺰﻳﻤﻲ و ﻫ RCPﻫﺎي از روش Dpln-ZTpوﻛﺘﻮر ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ 
اﺳﺘﻔﺎده ( ﺑﻴﻮﻟﺐ، آﻣﺮﻳﻜﺎ) IcaSو  IIlgBﻫﺎي ﺑﺮش دﻫﻨﺪه ﺑﺎ آﻧﺰﻳﻢ
  .ﺷﺪ
  
  Dpln-PFGE-2SERIpاﻳﺠﺎد ﺳﺎزواره ﻧﻬﺎﻳﻲ 
ﻣﺪﻧﻈﺮ در اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ از ﺧﺎرج ﺳﺎﺧﺘﻦ ژن ﺳﺎزواره ﻧﻬﺎﻳﻲ 
 ERIp ﻧﺎﻗﻞﻛﻠﻮن ﻛﺮدن آن در و ﺳﺎب Dpln-ZTp ﻧﺎﻗﻞاز  Dpln
ﺑﺎ دو  Dpln-ZTpﺗﺮﻛﻴﺐ اﺑﺘﺪا ﻧﺎﻗﻞ ﻧﻮ ،ﻣﻨﻈﻮرﻳﻦﺪﺑ. آﻳﺪدﺳﺖ ﻣﻲﻪﺑ
ن ﺧﺎرج از آ Dplnﺑﺮش داده ﺷﺪ ﺗﺎ ژن  IcaSو  IIlgBآﻧﺰﻳﻢ 
 ﻧﻴﺰ ﺑﺎ ﻫﻤﻴﻦ دو آﻧﺰﻳﻢ ERIpﻧﺎﻗﻞ ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ  ،ﻨﻴﻦﭽﻫﻤ. ﮔﺮدد
ﻫﻤﻪ ﻣﺤﺼﻮﻻت ﺑﺮش . ﺧﻄﻲ درآﻳﺪ ﺻﻮرتﺑﺮﻳﺪه ﺷﺪ ﺗﺎ ﺑﻪ ﻣﺬﻛﻮر
ﻗﻄﻌﻪ  ،ﺳﭙﺲ. اﻟﻜﺘﺮوﻓﻮرز ﺷﺪﻧﺪ درﺻﺪ 1ﻧﺰﻳﻤﻲ روي ژل آﮔﺎرز آ
از روي ژل ﺑﺎ ﻛﻤﻚ اﺳﻜﺎﻟﭙﻞ ﺑﺮﻳﺪه ﺷﺪﻧﺪ  ERIp ﻧﺎﻗﻞو  Dplnژن 
واﻛﻨﺶ اﺗﺼﺎل ﺑﻴﻦ ﻧﺎﻗﻞ . ﺺ ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪو ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻛﻴﺖ ﺗﺨﻠﻴ
 ،ﺳﻴﻨﺎژن)ﻟﻴﮕﺎز - 4Tآﻧﺰﻳﻢ  ﺑﺎ ﻛﻤﻚ Dplnو ژن  ERIp ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ
 ﺗﺼﺎل ﺑﻪ درونﻣﺤﺼﻮﻻت ا اﻧﺠﺎم ﺷﺪ و ﻣﺮاﺣﻞ ﺗﺮارﻳﺰش( اﻳﺮان
 ﺖﺻﺤﻴﺪ ﺄﻳﻣﻨﻈﻮر ﺗﺑﻪ. اﻧﺠﺎم ﺷﺪ F01POTﺳﻮﻳﻪ  iloc .Eﺑﺎﻛﺘﺮي 
-2SERIpﺗﺸﻜﻴﻞ ﺳﺎزواره ﻧﻬﺎﻳﻲ  ﺑﺮرﺳﻲ و ﻛﻠﻮﻧﻴﻨﮓﺳﺎب
ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﭘﺮاﻳﻤﺮﻫﺎي رﻓﺖ و  RCP واﻛﻨﺶ اﺑﺘﺪا Dpln-PFGE
ﺑﺮاي ﺗﺎﻳﻴﺪ ﺑﻴﺸﺘﺮ و . ﮔﺮﻓﺖاﻧﺠﺎم  Dplnﺑﺮﮔﺸﺖ ﻣﺨﺼﻮص ژن 
و  IcaSو  IIlgBﻫﺎي آﻧﺰﻳﻢﺗﺮ ﺳﺎزواره ﻧﻬﺎﻳﻲ ﻫﻀﻢ آﻧﺰﻳﻤﻲ ﺑﺎ دﻗﻴﻖ
روش ﻣﻮردﻧﻈﺮ ﺑﻪ ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ ژن .ﺻﻮرت ﭘﺬﻳﺮﻓﺖ ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ
  . ﻛﺸﻮر ﭼﻴﻦ اﻧﺠﺎم ﺷﺪ yarneGﺳﺎﻧﮕﺮ و ﺗﻮﺳﻂ ﺷﺮﻛﺖ 
  
-PFGE-2SERIpﺳﺎزواره ﻧﻬﺎﻳﻲ ﺑﺎ  FDHﻫﺎي ﺗﺮارﻳﺰش ﺳﻠﻮل
  Dpln
آزﻣﺎﻳﺸﺎت اﻳﻦ ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺑﺎ ﻫﺪف اﻧﺘﻘﺎل ﺳﺎزواره ﻧﻬﺎﻳﻲ ﺣﺎﻣﻞ 
ﺑﺮاي ﺗﺮارﻳﺰش اﻳﻦ . اﻧﺠﺎم ﺷﺪ FDHﻫﺎي ﺑﻪ ﺳﻠﻮل Dplnژن 
 ﻛﻪ در اﻳﻦ ﻣﺮﺣﻠﻪ [21] ﺷﺪ اﺳﺘﻔﺎده اﻟﻜﺘﺮوﭘﻮرﻳﺸﻦروش ﻫﺎ از ﺳﻠﻮل
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 ،daR oiB) llecX resluP eneG از دﺳﺘﮕﺎه اﻟﻜﺘﺮوﭘﻮرﻳﺸﻦ ﻣﺪل
 0/2 ﺣﺠﻢ در ﺳﻠﻮل ﻋﺪد 2×601 ﺗﻌﺪاد .ﺷﺪ ﺑﻬﺮه ﮔﺮﻓﺘﻪ (آﻣﺮﻳﻜﺎ
. ﺷﺪ رﻳﺨﺘﻪ اﻟﻜﺘﺮوﭘﻮرﻳﺸﻦ وﻳﮋه دﺳﺘﮕﺎه 0/4 ﻛﻮوت در ﻟﻴﺘﺮﻣﻴﻠﻲ
ﺳﺎزواره ﻧﻬﺎﻳﻲ  از ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ ﻫﺮ در ﻧﺎﻧﻮﮔﺮم 008 ﻣﻘﺪار ،ﺳﭙﺲ
 ﭘﺎﻟﺲ. ﺷﺪ ﺑﻪ اﻳﻦ ﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴﻴﻮن ﺳﻠﻮﻟﻲ اﻓﺰوده Dpln-ERIp
-ﻣﻴﻜﺮو 064 و ﻛﻴﻠﻮوﻟﺖ 0/042 ﺷﺪهﺳﺎزيﺑﻬﻴﻨﻪ ﺷﺮاﻳﻂ ﺑﺎ اﻟﻜﺘﺮﻳﻜﻲ
 2 ﻣﺪتﺑﻪ ﺑﻼﻓﺎﺻﻠﻪ ﻫﺎﻧﻤﻮﻧﻪ و ﺷﺪ داده FDHي ﻫﺎﺳﻠﻮل ﺑﻪ ﻓﺎراد
 ،ﺳﭙﺲ .ﺷﺪﻧﺪ داده ﻗﺮار (ﮔﺮاددرﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 4دﻣﺎي )ﻳﺦ  روي دﻗﻴﻘﻪ
ﻣﺮك، ) 0461 IMPR ﻛﺸﺖ ﺷﺪه در ﻣﺤﻴﻂ ﺗﺮارﻳﺰشﻫﺎي ﺳﻠﻮل
- اﺳﺘﺮ ﻫﺎيﻚﻴﺑﻴﻮﺗو آﻧﺘﻲﺳﺮم ﺟﻨﻴﻦ ﮔﺎو  درﺻﺪ 01ﻫﻤﺮاه ﺑﻪ( آﻟﻤﺎن
( ﺑﺮاي ﺟﻠﻮﮔﻴﺮي از آﻟﻮدﮔﻲ ﻣﻴﻜﺮوﺑﻲ) ﺳﻴﻠﻴﻦﭘﻨﻲو  ﻣﺎﻳﺴﻴﻦﭘﺘﻮ
و  2OC درﺻﺪ 5 در ﺷﺮاﻳﻂ ﺳﺎﻋﺖ 42ﻣﺪت ﻛﺸﺖ داده ﺷﺪﻧﺪ و ﺑﻪ
ﺑﻪ  ،ﺳﭙﺲ. ﺷﺪﻧﺪﮔﺬاري ﮔﺮﻣﺨﺎﻧﻪﮔﺮاد درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 73 دﻣﺎي در
ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم در ﻫﺮ ﻣﻴﻠﻲ 001ﻣﻘﺪار  ﻫﺎي ﻛﺸﺖﻓﻼﺳﻚاز ﻫﺮﻳﻚ 
-ﻳﻮ ﮔﺮ اﻧﺘﺨﺎﺑﻲ ﻧﺎﻗﻞوﻣﺖ و ﻧﺸﺎنژن ﻣﻘﺎ) ﺑﻴﻮﺗﻴﻚ ﻧﺌﻮﻣﺎﻳﺴﻦآﻧﺘﻲ
ﺳﺎﻋﺖ دﻳﮕﺮ  27ﺪت ﻣﻫﺎ ﺑﻪاﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪ و ﺳﻠﻮل( ERIp ﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ
ﺑﺮاي ( اﻟﻜﺘﺮوﭘﻮرﻳﺸﻦ)ﺮاﺣﻞ ﻓﻮق ﺗﻤﺎم ﻣ .ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪ ﮔﺬاريﮔﺮﻣﺨﺎﻧﻪ
ﺮﻓﺘﻪ ﻋﻨﻮان ﺷﺎﻫﺪ درﻧﻈﺮ ﮔﻛﻪ ﺑﻪ FDHﻫﺎي دﻳﮕﺮي از ﺳﻠﻮلدﺳﺘﻪ 
ﻫﺎي ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ ﺗﻔﺎوت ﻛﻪ ﺑﻪ ﺳﻠﻮلﺑﺎاﻳﻦ ؛ﻧﻴﺰ اﻧﺠﺎم ﺷﺪ ،ﺷﺪه ﺑﻮدﻧﺪ
  . اي اﺿﺎﻓﻪ ﻧﮕﺮدﻳﺪANDﮔﻮﻧﻪ ﻫﻴﭻ
  
  RCP-TRروش ﺑﻪ FDHﻫﺎي در ﺳﻠﻮل Dplnﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻴﺎن ژن 
 ﻫﺎيدر ﺳﻠﻮل Dplnﺑﻴﺎن اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ژن  ﺑﺮاي ارزﻳﺎﺑﻲ
ﻧﺎﻗﻞ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﺷﺪه ﺑﺎ  ﺗﺮارﻳﺰش FDHﻫﺎي از ﺳﻠﻮل اﻧﺴﺎﻧﻲ
 (ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻧﺎﻗﻞﻓﺎﻗﺪ )ﻫﺎي ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ و ﺳﻠﻮل Dpln-ERIp
از اﻳﻦ دو دﺳﺘﻪ ﺳﻠﻮل ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از  ANRاﺳﺘﺨﺮاج . اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده  ANDcﺗﻬﻴﻪ  ،ﺳﭙﺲ. اﻧﺠﺎم ﺷﺪ (ASU ,negaiQ) ﻛﻴﺖ
ﺑﺮ اﺳﺎس روش ( ﺗﺮﻣﻮﺳﺎﻳﻨﺘﻴﻔﻴﻚ، آﻣﺮﻳﻜﺎ) ANDcاز ﻛﻴﺖ ﺳﻨﺘﺰ 
ﺑﺮداري ﻣﻌﻜﻮس واﻛﻨﺶ روﻧﻮﺷﺖ. ﻛﺎر ﻛﻴﺖ ﺻﻮرت ﭘﺬﻳﺮﻓﺖ
، X01 TRﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ ﺑﺎﻓﺮ 2ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از  ANDcﺑﺮاي ﺗﻬﻴﻪ ( TR)
ﻧﺎﻧﻮﮔﺮم  05) FDHﻫﺎي ﺗﺨﻠﻴﺺ ﺷﺪه از ﺳﻠﻮل ANRﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ  4
-ﻣﻴﻜﺮو 1)ﺑﺮدار ﻣﻌﻜﻮس واﺣﺪ آﻧﺰﻳﻢ روﻧﻮﺷﺖ 1، (در ﻫﺮ ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ
- ﻣﻴﻜﺮو 2، (ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ 1) rotibihnI esaNRواﺣﺪ آﻧﺰﻳﻢ  1، (ﻟﻴﺘﺮ
و ﺑﺎ اﻓﺰودن ( ﻧﺎﻧﻮﻣﻮل 001) sremirP remaxeH modnaRﻟﻴﺘﺮ 
. ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ اﻧﺠﺎم ﺷﺪ 02ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ آب ﻣﻘﻄﺮ در ﺣﺠﻢ ﻧﻬﺎﻳﻲ  01
ﮔﺮاد و درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 24ﻣﺪت ﻳﻚ ﺳﺎﻋﺖ در ﮔﺮﻫﺎ ﺑﻪﻣﺨﻠﻮط واﻛﻨﺶ
 ﺗﺮﻣﺎل ﮔﺮاد در دﺳﺘﮕﺎهدرﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 56دﻗﻴﻘﻪ در دﻣﺎي  5ﺳﭙﺲ 
 RCPآزﻣﺎﻳﺶ  ،ﺳﭙﺲ. ﻗﺮار داده ﺷﺪﻧﺪ (آﻟﻤﺎن اﭘﻨﺪروف،) ﺳﺎﻳﻜﻠﺮ
روي  Dplnﻔﺎده از ﭘﺮاﻳﻤﺮﻫﺎي رﻓﺖ و ﺑﺮﮔﺸﺖ ﻣﺨﺼﻮص ژن ﺑﺎ اﺳﺘ
درﺻﺪ  1ﻫﺎي ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺷﺪه اﻧﺠﺎم ﺷﺪ و ﻧﺘﺎﻳﺞ روي ژل آﮔﺎرز ANDc
  .ﺑﺮرﺳﻲ ﮔﺮدﻳﺪ
   
  ﻧﺘﺎﻳﺞ
  اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ  Dplnﺗﻜﺜﻴﺮ ژن
ﺳﻮﻳﻪ ژﻧﻮﻣﻲ از  AND ﺗﺨﻠﻴﺺ ﭘﮋوﻫﺶ ﺣﺎﺿﺮدر 
 ﻧﺘﺎﻳﺞ. ﺑﺎ ﻣﻮﻓﻘﻴﺖ اﻧﺠﺎم ﺷﺪ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮﺑﺎﻛﺘﺮي  اﺳﺘﺎﻧﺪارد
ﻧﺸﺎن دﻫﻨﺪه ﺗﺨﻠﻴﺺ ﺷﺪه روي ژل آﮔﺎرز  ANDاﻟﻜﺘﺮوﻓﻮرز 
ﺧﺎﻟﺺ ﺳﺎزي ﺷﺪه ﺑﺎ  ANDو ﺑﺮرﺳﻲ ﻏﻠﻈﺖ ﻛﻴﻔﻴﺖ ﻣﻨﺎﺳﺐ آن 
 .ﻧﺎﻧﻮﮔﺮم در ﻫﺮ ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ ﺑﻮد 021 ﻣﻘﺪار دراپ ﻧﺸﺎن دﻫﻨﺪهﻧﺎﻧﻮ
 ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮروي ژﻧﻮم  Dplnﺑﺮاي ژن  RCPﻧﺘﺎﻳﺞ اﻧﺠﺎم 
ﻧﺘﺎﻳﺞ . اﻳﻦ ژن ﺷﺪ ﺟﻔﺖ ﺑﺎزي ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ 138ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﺗﺸﻜﻴﻞ ﺑﺎﻧﺪ 
   .ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه اﺳﺖ 1 ﺷﻤﺎره در ﺷﻜﻞ RCP
  
  
 Dplnﺗﻜﺜﻴﺮ ژن ﺑﺮاي  RCP آزﻣﺎﻳﺶ ﻧﺘﻴﺠﻪ -1 ﺷﻤﺎره ﺷﻜﻞ
  اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ
-61801ﺷﺮﻛﺖ ﺗﺮﻣﻮﻓﻴﺸﺮ ﺑﺎ ﺷﻤﺎره ﻛﺎﺗﺎﻟﻮگ  bK1ﻣﺪل  ANDﮔﺮ ﻧﺸﺎن: 1ﺷﻤﺎره 
ﺟﻔﺖ  138ﺑﺎﻧﺪ : 4و  3ﻫﺎي ﺷﻤﺎره، (ANDﺑﺪون )ﻛﻨﺘﺮل ﻣﻨﻔﻲ : 2ﺷﻤﺎره ، 510
  . Dplnﺑﺎزي ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﺗﻜﺜﻴﺮ ژن 
  
 Dplnژن ﺳﺎزي ﻛﻠﻮنﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﺮاﺣﻞ 
 Dpln و ﻗﻄﻌﻪ ژن ZTpي واﻛﻨﺶ اﺗﺼﺎل ﺑﻴﻦ ﻧﺎﻗﻞ ﻧﺘﻴﺠﻪ            
 ﺑﺮرﺳﻲ. ﺷﺪ Dpln-ZTpﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﺗﺸﻜﻴﻞ ﺳﺎزواره ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ 
دﻫﻨﺪه ﻣﻮﻓﻘﻴﺖ ﻧﺸﺎن RCPﺑﺎ  Dpln-ZTpﺗﺸﻜﻴﻞ ﺳﺎزواره  درﺳﺘﻲ
روي اﻳﻦ ﺳﺎزواره  RCPر واﻗﻊ ﺑﺎ اﻧﺠﺎم آزﻣﺎﻳﺶ د. آزﻣﺎﻳﺶ ﺑﻮد
ﺟﻔﺖ ﺑﺎز ﺗﺸﻜﻴﻞ  138ﺑﺎﻧﺪ اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ژن ﻫﺪف ﺑﻪ اﻧﺪازه 
ﺑﺎ  Dpln-ZTpآﻧﺰﻳﻤﻲ ﺳﺎزواره ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ  ﻫﻀﻢ ،ﭼﻨﻴﻦﻫﻢ. ﺷﺪ
 6882ﻫﺎي ﺗﺸﻜﻴﻞ دو ﺑﺎﻧﺪ ﺑﻪ اﻧﺪازه ﺳﺒﺐ IcaSو  IIlgBﻫﺎي آﻧﺰﻳﻢ
ﻗﻄﻌﻪ ژن  و ZTpﺗﺮﺗﻴﺐ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ وﻛﺘﻮر ﺟﻔﺖ ﺑﺎزي ﺑﻪ 138و 
ﺗﺮﻛﻴﺐ ﺣﺎﺻﻞ ﺷﺪه در اﻳﻦ ﻧﻮ ZTpﻫﺮﭼﻨﺪ وﻛﺘﻮر . ﮔﺮدﻳﺪ Dpln
ﻟﺬا . اﻣﺎ ﻗﺎدر ﺑﻪ ﺑﻴﺎن آن ﻧﺨﻮاﻫﺪ ﺑﻮد ﺑﻮد، Dplnﺣﺎﻣﻞ ژن  ﺗﺤﻘﻴﻖ
و اﻧﺘﻘﺎل آن  Dpln-ZTpاز ﻧﺎﻗﻞ  Dplnﺧﺎرج ﺳﺎﺧﺘﻦ ژن ﻣﺮﺣﻠﻪ 
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 Dpln ﻛﻠﻮﻧﻴﻨﮓ ژنﺳﺎب. اﻧﺠﺎم ﺷﺪ ERIpﺑﻪ ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ 
ﺗﺎﻳﻴﺪ ﺻﺤﺖ . داﺷﺖ آﻣﻴﺰي درﭘﻲﻘﻴﺖﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﻮﻓ ERIpدرون وﻛﺘﻮر 
ﻮاﻟﻲ ، ﻫﻀﻢ آﻧﺰﻳﻤﻲ و ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗRCPﻫﺎي ﻛﻠﻮﻧﻴﻨﮓ ﺑﺎ روشﺳﺎب
ﺻﺤﺖ ﺗﺸﻜﻴﻞ آزﻣﺎﻳﺸﺎت  ﻫﺎي ﺣﺎﺻﻞ از اﻳﻦﻳﺎﻓﺘﻪاﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺖ و 
اﻳﻦ ﺑﺮش آﻧﺰﻳﻤﻲ . را ﻧﺸﺎن داد Dpln-ERIpﺳﺎزواره ﻧﻬﺎﻳﻲ 
ﺗﺮﺗﻴﺐ ﺟﻔﺖ ﺑﺎزي ﻛﻪ ﺑﻪ 138و  8035ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ ﺗﺸﻜﻴﻞ دو ﺑﺎﻧﺪ 
 1ﺑﺎﺷﻨﺪ را روي ژل آﮔﺎرز ﻣﻲ Dplnو ژن  ERIpﺘﻮر ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ وﻛ
 ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ ﻗﻄﻌﻪ ژن (.2 ﺷﻤﺎره ﺷﻜﻞ) ﻧﻤﺎﻳﺎن ﻛﺮد درﺻﺪ
ﻫﺎي ﭘﺲ از ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﺗﻮاﻟﻲ ERIpﻛﻠﻮن ﺷﺪه در وﻛﺘﻮر  Dpln
 ﻫﻨﺪه اﻳﻦ ﺑﻮددﻧﺸﺎن IBCNﻫﺎي ﻣﻮﺟﻮد از اﻳﻦ ژن در ﭘﺎﻳﮕﺎه داده
وﺟﻮد اﻳﻦ ژن ﺑﻪ ﺎﻧﺲﺳﻜ در اﺟﺰاي ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪي ﺗﻐﻴﻴﺮ ﮔﻮﻧﻪﻛﻪ ﻫﻴﭻ
ﺑﺨﺸﻲ از ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺗﻌﻴﻴﻦ  .ﺗﻮاﻟﻲ آن ﻣﻮرد ﺗﺎﻳﻴﺪ اﺳﺖ ﺻﺤﺖﻧﻴﺎﻣﺪه و 
  .ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه اﺳﺖ 3 ﺷﻤﺎره ﺗﻮاﻟﻲ اﻳﻦ ژن در ﺷﻜﻞ
  
 
ﺑﺎ  Dpln-ERIpﺑﺮش آﻧﺰﻳﻤﻲ ﻧﺎﻗﻞ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻧﻬﺎﻳﻲ  -2 ﺷﻤﺎره ﺷﻜﻞ
  .IcaSو  IIlgBﻫﺎي آﻧﺰﻳﻢ
ﺗﺮﺗﻴﺐ ﻣﺮﺑﻮط ﺟﻔﺖ ﺑﺎزي ﺑﻪ 138و  8035ﻫﺎي ﺑﺎ اﻧﺪازهﺑﺎﻧﺪﻫﺎي : 3ﺗﺎ  1ﻫﺎي ﺷﻤﺎره
ﺷﺮﻛﺖ  bK1 ﻣﺪل ANDﮔﺮ ﻧﺸﺎن: 4ﺷﻤﺎره ، اﺳﺖ Dplnو ژن ERIp  ﺑﻪ وﻛﺘﻮر
   .510-61801ﺗﺮﻣﻮﻓﻴﺸﺮ ﺑﺎ ﺷﻤﺎره ﻛﺎﺗﺎﻟﻮگ 
  
 
  Dplnﻧﻤﺎﻳﺶ ﺑﺨﺸﻲ از دﻧﺪروﮔﺮام ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ ژن  -3ﺷﻤﺎره  ﺷﻜﻞ
  
  
 RCP-TRاﻟﻜﺘﺮوﭘﻮرﻳﺸﻦ و ﻧﺘﺎﻳﺞ 
ﻛﻪ ﺑﻴﺎن  Dpln-ERIpرﻳﺰش ﺳﺎزواره ﻧﻬﺎﻳﻲ ﺑﺮاي ﺗﺮا
از ﺗﻜﻨﻴﻚ اﻟﻜﺘﺮوﭘﻮرﻳﺸﻦ  FDHﻫﺎي در ﺳﻠﻮل Dplnﻛﻨﻨﺪه ژن 
-ﺳﺒﺐ ﺗﺸﻜﻴﻞ ﺳﻠﻮل FDHﻫﺎي ﻛﺎري ﺳﻠﻮلدﺳﺖ. ﺑﻬﺮه ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ
 دﻫﻨﺪهﻛﻪ ﻧﺸﺎن در ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ ﮔﺮدﻳﺪ ﻫﺎي ﻣﻘﺎوم ﺑﻪ ﻧﺌﻮﻣﺎﻳﺴﻴﻦ
 .ﻫﺎي ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ اﺳﺖدر ﺳﻠﻮل Dpln-ERIpﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﻣﻮﻓﻖ وﻛﺘﻮر 
 ﺗﺎﻳﻴﺪ ﺑﺮاي RCP-TR اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ واﻛﻨﺶ اﻧﺠﺎم از ﺣﺎﺻﻞ ﻧﺘﺎﻳﺞ
 ؛ﺑﻮد ﻣﺜﺒﺖ FDH ﻫﺎيﺳﻠﻮل دراﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ  Dpln ژن ﺑﻴﺎن
 از ﺣﺎﺻﻞ ﻫﺎيANDc روي RCP اﻧﺠﺎم از ﭘﺲ ﻛﻪﻃﻮريﺑﻪ
 ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ وﻛﺘﻮر ﻛﻨﻨﺪهدرﻳﺎﻓﺖ ﻫﺎيﺳﻠﻮل ﺑﺮاي RCP-TRآزﻣﺎﻳﺶ 
 ﺗﺸﻜﻴﻞ Dpln ژن ﺑﻪ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﺎزي ﺟﻔﺖ 138 ﺑﺎﻧﺪ ﻫﺪف، ژن ﺣﺎﻣﻞ
 ﻣﺜﺒﺖ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ وﻛﺘﻮر ﻓﺎﻗﺪ ﻫﺎيﺳﻠﻮل ايﺑﺮ آزﻣﺎﻳﺶ ﻫﻤﻴﻦ اﻣﺎ. ﺷﺪ
 ﻫﺎيﺳﻠﻮل در Dpln ژن ﻣﻮﻓﻖ ﺑﻴﺎن ﻣﻮﻳﺪ آزﻣﺎﻳﺶ اﻳﻦ ﻧﺘﺎﻳﺞ. ﻧﺒﻮد
   .ﺑﺎﺷﺪﻣﻲ FDH
  
  ﺑﺤﺚ
زاي اﻧﺴﺎن ﻫﺎي ﺑﻴﻤﺎريﻳﻜﻲ از ﺑﺎﻛﺘﺮي اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ
 ﺑﻴﻤﺎرﺳﺘﺎﻧﻲ ﻫﻤﺮاه ﺑﻮده و ﺑﻪ اﻏﻠﺐﻫﺎي اﺳﺖ ﻛﻪ ﺑﻴﺸﺘﺮ ﺑﺎ ﻋﻔﻮﻧﺖ
ﻫﺎي ﺑﺴﻴﺎر، رﻏﻢ ﺗﻼشﻋﻠﻲ [.31] ﻣﻘﺎوم اﺳﺖ ﻫﺎي راﻳﺞﺑﻴﻮﺗﻴﻚآﻧﺘﻲ
اﻳﻦ  ﺗﺎﻛﻨﻮن واﻛﺴﻦ ﻣﻮﺛﺮي ﺑﺮاي ﭘﻴﺸﮕﻴﺮي از ﻋﻔﻮﻧﺖ ﻧﺎﺷﻲ از
آﻣﺪه در اﻳﻦ دﺳﺖﻪﺳﺎزواره ژﻧﻲ ﺑ [.41]ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻧﺸﺪه اﺳﺖ  ﺑﺎﻛﺘﺮي
ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻴﺎن اﻳﻦ . ﺷﺖرا دا Dpln ﺗﺤﻘﻴﻖ ﭘﺘﺎﻧﺴﻴﻞ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﺤﺼﻮل ژن
ارزﻳﺎﺑﻲ ﺷﺪ و  FDHﻫﺎي ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ در ﺳﻠﻮل ANRژن در ﺳﻄﺢ 
آﻣﻴﺰ ﺑﻮدن ﺑﻴﺎن اﻳﻦ ژن ﻧﺸﺎن از ﻣﻮﻓﻘﻴﺖ RCP-TRﻳﺞ آزﻣﺎﻳﺶ ﻧﺘﺎ
 Dpln-ERIpﺳﺎزواره ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ  .ﺷﺖﻫﺎي ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ دادر ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي از دو دﻳﺪﮔﺎه ﭘﺘﺎﻧﺴﻴﻞ ﻛﺎرﺑﺮد در ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت در زﻣﻴﻨﻪ واﻛﺴﻦ
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ﺗﻮان ﻣﺤﺼﻮل ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻲ آن را اول ﺟﻨﺒﻪ اﻳﻨﻜﻪ ﻣﻲ. داردرا ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ 
ﭘﭙﺘﻴﺪي ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﻋﻨﻮان واﻛﺴﻦ و ﺑﻪﻧﻤﻮده ﺗﻮﻟﻴﺪ 
- دﻳﺪﮔﺎه دوم اﻳﻨﻜﻪ اﻳﻦ وﻛﺘﻮر ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ اﻣﻜﺎن ﻛﺎرﺑﺮد ﺑﻪ. داد
 ﺻﻮرت واﻛﺴﻦ ژﻧﻲ در راﺳﺘﺎي ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت واﻛﺴﻴﻨﺎﺳﻴﻮن ﻋﻠﻴﻪ
از زﻣﺎن . را دارددر ﻣﺪل ﺣﻴﻮاﻧﺎت آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ  اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ
 drawdEﺗﻮﺳﻂ ﻣﻴﻼدي 6971در ﺳﺎل  ﻛﺸﻒ اوﻟﻴﻦ واﻛﺴﻦ
ﻫﺎي ﻣﻔﻴﺪ و واﻛﺴﻦ ،اي ﭘﻴﺸﮕﻴﺮي از ﺑﻴﻤﺎري آﺑﻠﻪ ﺗﺎ ﻛﻨﻮنﺑﺮ renneJ
دﻳﻔﺘﺮي، ﻫﺎي ﻣﻬﻢ ﻣﺜﻞ ﻓﻠﺞ اﻃﻔﺎل، ﻣﻮﺛﺮي ﻋﻠﻴﻪ ﺑﺴﻴﺎري از ﺑﻴﻤﺎري
ﻫﺎي اﺧﻴﺮ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت در ﺳﺎل [.51] ﻛﺰاز و ﻏﻴﺮه ﻛﺸﻒ ﺷﺪه اﺳﺖ
اﻧﺠﺎم ﺷﺪه  اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲزﻳﺎدي در زﻣﻴﻨﻪ ﻳﺎﻓﺘﻦ واﻛﺴﻦ ﻋﻠﻴﻪ 
در . ﺷﻮدﺑﻪ ﺑﻌﻀﻲ از آﻧﻬﺎ اﺷﺎره ﻣﻲ ﻋﻨﻮان ﻧﻤﻮﻧﻪ در اداﻣﻪاﺳﺖ ﻛﻪ ﺑﻪ
 ﺑﺎ ﺗﺰرﻳﻖ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦﻣﺤﻘﻘﺎن  2102ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺘﻪ در ﺳﺎل ﻳﻚ 
ﺑﻪ ﻣﻮش  اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﺑﺎﻛﺘﺮي  ApmO ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ
 ،ﭼﻨﻴﻦﻫﻢ. را ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﻤﻮدﻧﺪ ApmOﺑﺎدي ﺿﺪ اﻟﻘﺎي ﺑﺎﻻي آﻧﺘﻲ
ﺪ ﻫﺎي واﻛﺴﻴﻨﻪ ﺷﺪه ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﺷﺎﻫدر ﻣﻮش GgIﺗﻴﺘﺮ ﺑﺎﻻي 
 اﻧﺠﺎم ﺷﺪ 3102 در ﺗﺤﻘﻴﻖ دﻳﮕﺮي ﻛﻪ در ﺳﺎل [.61] دﻳﺪه ﺷﺪ
. ﻧﻤﻮدﻧﺪ اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ Apmoﺳﺎزي ژن ﻛﻠﻮن ﻣﺤﻘﻘﺎن اﻗﺪام ﺑﻪ
ﻫﺎي ﺑﺮش آﻧﺰﻳﻤﻲ در ﻣﺤﻞ ﺳﺎﻳﺖ Apmoدر اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ژن 
ﺳﺎزي ﺷﺪ و ﺳﭙﺲ ﻛﻠﻮن 23-EQدر وﻛﺘﻮر ﺑﻴﺎﻧﻲ  ItsPو  IHmaB
ﻮﻟﻴﺪ و ﺗﺨﻠﻴﺺ ﺻﻮرت ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﺗﻣﺤﺼﻮل ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻲ اﻳﻦ ژن ﺑﻪ
ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﺗﺰرﻳﻖ دوزﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ در ﻧﻬﺎﻳﺖ، . ﮔﺮدﻳﺪ
ﻋﻨﻮان ادﺟﻮاﻧﺖ ﻫﻤﺮاه ﻫﻴﺪروﻛﺴﻴﺪ آﻟﻮﻣﻴﻨﻴﻮم ﺑﻪﺑﻪ ﻣﻮش ﺑﻪ ApmO
 ﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲاﺳﻴﻨﺘﻮ ApmOﻧﺘﺎﻳﺞ ﺣﺎﺻﻞ ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ . اﻧﺠﺎم ﺷﺪ
 [.71] ﻗﺎدر ﺑﻪ ﺗﺤﺮﻳﻚ ﺳﻴﺴﺘﻢ اﻳﻤﻨﻲ ﻣﻴﺰﺑﺎن در ﺳﻄﻮح ﻣﺨﺘﻠﻒ اﺳﺖ
اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﻫﺎي ﻣﻬﻢ ژنﺳﺘﻔﺎده از ﻳﻜﻲ از آﻧﺘﻲاﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ از ﺟﻨﺒﻪ ا
اﻣﺎ از ﻧﻈﺮ  ،ﺳﺎزي ﻣﺸﺎﺑﻪ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﻣﺎﺳﺖو اﻧﺠﺎم ﻣﺮاﺣﻞ ﻛﻠﻮن ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ
در  .اﻧﺘﺨﺎﺑﻲ ﺑﺎ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﻣﺎ ﻣﺘﻔﺎوت اﺳﺖﻧﻮع وﻛﺘﻮر ﺑﻴﺎﻧﻲ و ﻧﻮع ژن 
ﺳﺎزي و ﻫﺎي اﺧﻴﺮ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﻣﻬﻨﺪﺳﻲ ژﻧﺘﻴﻚ در زﻣﻴﻨﻪ ﻛﻠﻮنﺳﺎل
در ﺳﺎل  ﻣﺜﻼً. ﺘﺮ ﺷﺪه اﺳﺖﺑﻴﺸ اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲﻫﺎي ﻛﺎرﺑﺮد ژن
 از ﻣﻌﻜﻮس واﻛﺴﻴﻨﻮﻟﻮژي از اﺳﺘﻔﺎده ﻫﻤﻜﺎران ﺑﺎ و hgniS 6102
 ﻏﺸﺎي ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ،ﺑﺮرﺳﻲ از ﺑﺎﻛﺘﺮي ﻣﺬﻛﻮر ﻣﻮردﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ  75 ﺑﻴﻦ
در ﺑﻴﻦ  FliFﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ . را ﻣﻨﺎﺳﺐ ﻳﺎﻓﺘﻨﺪ (FliF) ﭘﻴﻠﻮس ﺧﺎرﺟﻲ
اي ﺣﻔﻆ ﻣﻴﻨﻪ، ﺗﻮاﻟﻲ اﺳﻴﺪ آاﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺳﻮﻳﻪ
 اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲرا از ژﻧﻮم  Flifژن  اﻳﻦ ﻣﺤﻘﻘﺎن. اي داردﺷﺪه
-ﻛﻠﻮن a82-TEpو در وﻛﺘﻮر ﺑﻴﺎﻧﻲ ﭘﺮوﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ ﻛﺮده ﺟﺪاﺳﺎزي 
 12LBﺳﻮﻳﻪ  iloc .Eﺳﺎزي ﻧﻤﻮدﻧﺪ و ﺑﻴﺎن اﻳﻦ ژن را در ﺑﺎﻛﺘﺮي 
ﺗﻔﺎوت اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺑﺎ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺘﻪ در  [.81] ﺑﺮرﺳﻲ ﻛﺮدﻧﺪ
و ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻴﺎن  a82-TEpﺎرﻳﻮﺗﻲ اﺳﺘﻔﺎده از وﻛﺘﻮر ﭘﺮوﻛ ﻣﺎﭘﺮوژه 
ﻛﻪ ﻣﺎ از وﻛﺘﻮر ﺑﺎﺷﺪ، درﺻﻮرﺗﻲاﻳﻦ ژن در ﺳﻴﺴﺘﻢ ﺑﺎﻛﺘﺮﻳﺎﻳﻲ ﻣﻲ
ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻴﺎن ژن  FDHﺑﻴﺎﻧﻲ ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ و ﺳﻠﻮل ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ 
 و hgniSﻛﺎر ﻣﺎ ﺑﺎ ﻛﺎر ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺗﻮﺳﻂ . اﺳﺘﻔﺎده ﻧﻤﻮدﻳﻢ
. اﺳﺖ ﻣﺸﺎﺑﻪ ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺘﻪ ﻫﺎ و روش ﻛﺎرﺗﻜﻨﻴﻚ ﻫﻤﻜﺎران در
اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﺎﻛﺘﺮي  Wpmoﻫﻤﻜﺎران ﺑﻪ ﺑﺮرﺳﻲ ژن و  gnauH
را ﺑﻴﻦ دو ﺳﺎﻳﺖ آﻧﺰﻳﻤﻲ  Wpmo اﻳﻦ ﻣﺤﻘﻘﺎن ژن. ﭘﺮداﺧﺘﻨﺪ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ
ﺳﺎزي ﻛﻠﻮن AsiHoihTpدر ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ  IRocEو  IHmaB
 12LBﺳﻮﻳﻪ  iloc .Eﻧﻤﻮدﻧﺪ و ﺳﺎزواره ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ را ﺑﻪ ﺑﺎﻛﺘﺮي 
ﻳﻲ را ﻧﺸﺎن اﻳﻦ ژن در ﺑﺎﻛﺘﺮي ﻣﻴﺰﺑﺎن ﺑﻴﺎن ﺑﺴﻴﺎر ﺑﺎﻻ. ﻣﻨﺘﻘﻞ ﻧﻤﻮدﻧﺪ
ﺑﺮﺧﻼف ﺗﺤﻘﻴﻖ ﻣﺎ از وﻛﺘﻮر ﭘﺮوﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ  ﻣﺬﻛﻮر در ﺗﺤﻘﻴﻖ. داد
ﻫﺎي ﻣﻬﻢ و اﻣﺎ ﺷﺒﺎﻫﺖ آن اﺳﺘﻔﺎده از ﻳﻜﻲ از ژن ﺷﺪه ﺑﻮد،اﺳﺘﻔﺎده 
دﺳﺖ ﻪﻣﺰﻳﺖ ﻣﺤﺼﻮل ﺑ. [91]اﺳﺖ  اﺳﻴﻨﺘﻮﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲژﻧﺘﻴﻚ آﻧﺘﻲ
در اﻳﻦ اﺳﺖ ﻛﻪ ( Dpln-ERIpﺳﺎزواره ﻧﻬﺎﻳﻲ )آﻣﺪه در ﺗﺤﻘﻴﻖ ﻣﺎ 
ﻧﺸﺎن داده  در ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ ﻫﺎي در ﺳﻠﻮل ﻣﻮﻓﻘﻲ راﺑﻴﺎن 
ﺻﻮرت ﺗﺰرﻳﻖ ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ ﺑﻪ ﻋﻀﻠﻪ ﺣﻴﻮان و اﻣﻜﺎن ﻛﺎرﺑﺮد ﺑﻪ
ﻫﺎي آن ﻣﻤﻜﻦ اﻣﺎ ﻛﺎﺳﺘﻲ .داردﻋﻨﻮان واﻛﺴﻦ ژﻧﻲ را ﺑﻪ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ
ﻫﺎي اﺳﺖ ﻋﺪم ﺟﺬب ﻛﺎﻓﻲ اﻳﻦ وﻛﺘﻮر ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮل
ﺷﺪ ﺻﻮرت ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ ﺑﺎﻋﻀﻼﻧﻲ ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﻣﺪل، در ﺻﻮرت ﺗﺰرﻳﻖ ﺑﻪ
ﺻﻮرت ﺳﺒﺐ ﻛﺎﻫﺶ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﺤﺼﻮل ژن ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ و ﻋﺪم اﻳﻦ  در ﻛﻪ
  . زاﻳﻲ ﻛﺎﻓﻲ ﺧﻮاﻫﺪ ﺷﺪوﺟﻮد اﻳﻤﻨﻲ
  
  ﮔﻴﺮيﻧﺘﻴﺠﻪ
- اﺳﻴﻨﺘﻮزاي ﺑﺎﻛﺘﺮي ﺑﻴﻤﺎريDpln ژن در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ 
و ﺳﺎزواره  درج ﺷﺪ ZTp ﻧﺎﻗﻞ در آﻣﻴﺰﻣﻮﻓﻘﻴﺖ ﻃﻮرﺑﻪ ﺑﺎﻛﺘﺮ ﺑﻮﻣﺎﻧﻲ
- ﻪﺑ ﺞﻧﺘﺎﻳ ﺻﺤﺖ ﺑﻪ ﺑﺎﺗﻮﺟﻪ .ﺣﺎﺻﻞ ﮔﺮدﻳﺪ Dpln-ZTpﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ 
- ﺑﻪ Dpln-ZTp ﺳﺎزواره از ﺗﻮانﻣﻲ دﺳﺖ آﻣﺪه از ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ
. ﻋﻨﻮان ﻣﻨﺒﻌﻲ از ژن ﻫﺪف ﺑﺮاي اﻧﺠﺎم ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت آﻳﻨﺪه اﺳﺘﻔﺎده ﻛﺮد
ﻛﻪ از ﺗﺮﻛﻴﺐ ﻧﺎﻗﻞ  Dpln-ERIpاز ﻃﺮف دﻳﮕﺮ، ﺳﺎزواره ﻧﻬﺎﻳﻲ 
دﺳﺖ ﻪﺑ Dplnﻋﻼوه ژن ﻪﺑ PFGE-2SERIpﺑﻴﺎﻧﻲ ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ 
 ﺻﻮرتﺑﻪ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻫﺎيواﻛﺴﻦ ﻟﻴﺪﺗﻮ زﻣﻴﻨﻪ در ﺗﻮاﻧﺪآﻣﺪه اﺳﺖ، ﻣﻲ
 ﺑﺎ آن ﺳﺎزيﺧﺎﻟﺺ و ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻲ ﻣﺤﺼﻮل ﺗﻮﻟﻴﺪ وDpln ژن  ﺑﻴﺎن
. ﮔﻴﺮد ﻗﺮار ﻣﺪﻧﻈﺮ ﭘﭙﺘﻴﺪي واﻛﺴﻦ ﺻﻮرتﺑﻪ ﻛﺎرﺑﺮدي اﻫﺪاف
 در ﻛﻪ ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ ﺳﻴﺴﺘﻢ درDpln ژن  ﻣﻮﻓﻖ و اوﻟﻴﻪ ﺑﻴﺎن ،ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ
-ERIp  ﻛﺎرﺑﺮد راﺳﺘﺎي در روﺷﻦ راﻫﻲ ﺷﺪ ﻣﺤﻘﻖ ﺣﺎﺿﺮ ﭘﮋوﻫﺶ
  .دﻫﺪﻣﻲ ﻗﺮار رو ﭘﻴﺶ ﺣﻴﻮاﻧﻲ ﻣﺪل در ژﻧﻲ واﻛﺴﻦ ﻋﻨﻮانﺑﻪ  Dpln
   
  و ﻗﺪرداﻧﻲ ﺗﺸﻜﺮ
ﻧﺎﻣﻪ داﻧﺸﺠﻮي دﻛﺘﺮاي ﺑﺨﺸﻲ از ﭘﺎﻳﺎن ﺣﺎﺻﻞ ﻣﻘﺎﻟﻪ اﻳﻦ
- ﻣﻲ ﻻزم ﺑﺮﺧﻮد ﻣﻘﺎﻟﻪ اﻳﻦ ﻧﻮﻳﺴﻨﺪﮔﺎن و ﻣﺤﻘﻘﺎن. ﺗﺨﺼﺼﻲ اﺳﺖ
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ﻢﺷﺎﻫﻲﻫز نارﺎﻜﻤﻫ و 
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ﺪﻨﻧاد ﺐﺗاﺮﻣ ﺮﻳﺪﻘﺗ و ﺮﻜﺸﺗ دﻮﺧ ار زا  ﻲﻧﺎﻘﻘﺤﻣ و نارﺎﻜﻤﻫ ﻲﻣﺎﻤﺗﻳا نﺪﻴﺳر ﺮﻤﺛ ﻪﺑ رد ار ﺎﻣ ﻪﻛنﺎﻳﺎﭘ ﻦﺪﻨﻳﺎﻤﻧ مﻼﻋا ،ﺪﻧدﻮﻤﻧ يرﺎﻳ ﻪﻣﺎﻧ.   
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